Effect of Retinoic acid on viability and neural differentiation of mouse hair follicle stem cells by نجف زاده, نوروز et al.

بﯽﺻﺤﺮاﯾﺗﻤﺎﯾﺰ ﻧﻮروﻧﯽ ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي ﺑﻨﯿﺎدي ﻓﻮﻟﯿﮑﻮل ﻣﻮي ﻣﻮش وﺑﻘﺎء رﺗﯿﻨﻮﺋﯿﮏ روي اﺳﯿﺪ اﺛﺮ 
داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﮑﯽ و ﺧﺪﻣﺎت ﺑﻬﺪاﺷﺘﯽ درﻣﺎﻧﯽ اردﺑﯿﻞ
داﻧﺸﮑﺪه ﭘﺰﺷﮑﯽ
ﻋﻤﻮﻣﯽﺟﻬﺖ درﯾﺎﻓﺖ درﺟﻪ دﮐﺘﺮاي ﻧﺎﻣﻪﭘﺎﯾﺎن
:ﻣﻮﺿﻮع
ﺗﻤﺎﯾﺰ ﻧﻮروﻧﯽ ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي ﺑﻨﯿﺎدي ﻓﻮﻟﯿﮑﻮل وﺑﻘﺎ رﺗﯿﻨﻮﺋﯿﮏ روي اﺳﯿﺪ اﺛﺮ 
ﺻﺤﺮاﯾﯽﻣﻮي ﻣﻮش 
:راﻫﻨﻤﺎاﺳﺎﺗﯿﺪ
ﻧﻮروز ﻧﺠﻒ زاده دﮐﺘﺮ
دﮐﺘﺮ ﻣﺤﺴﻦ ﺳﻘﺎ 
:ﻣﺸﺎوراﺳﺘﺎد






جﯽﺻﺤﺮاﯾﺗﻤﺎﯾﺰ ﻧﻮروﻧﯽ ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي ﺑﻨﯿﺎدي ﻓﻮﻟﯿﮑﻮل ﻣﻮي ﻣﻮش وﺑﻘﺎء رﺗﯿﻨﻮﺋﯿﮏ روي اﺳﯿﺪ اﺛﺮ 
2ﻘﺪ/ﻢ . -,+ﺮ )(' از ﺟﺎ!ﻢ
B از ﺑﺎران و=ﻮدش ز9ﺪ8ﯽ ام 54ﺰ
2ﻘﺪ/ﻢ . Iﺪر و ﻣﺎG و FEﻪ ی 
-POﻮن NMﻊ دKJﻮزم
SﺮﻣﺎR Qی ز9ﺪ8ﯽ ام
و
2ﻘﺪ/ﻢ . bﻮﭼ`ﯽ B -_ﻮاره G و=ﻮدم ﺑﺎ V]ﺶ ﻗZY Xﻦ VUﯿﺪ
.و ﺑﺎ fY Xﻦ eﻨﺪﯾﺪ
دﯽﺻﺤﺮاﯾﺗﻤﺎﯾﺰ ﻧﻮروﻧﯽ ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي ﺑﻨﯿﺎدي ﻓﻮﻟﯿﮑﻮل ﻣﻮي ﻣﻮش وﺑﻘﺎء رﺗﯿﻨﻮﺋﯿﮏ روي اﺳﯿﺪ اﺛﺮ 
ﺑﺎ rqpo از اﺳﺎmﯿﺪ وlkjﻪ iﻨﺎس و bﻮﺷﺎ/ﻢ
دutﺮ xwﻒ زاده و دutﺮ sﻘﺎ
.B ﻤﺎم دﺘﺎوردQی ﻋﯽ و ﯽ ام را ~ﺪ}ﻮن ﺗﻼش Qی اzﺸﺎ!ﻢ
ﭘﺎﯾﺎن ¦¥ G آزﻣﺎ£ه ¢¡kﻘﺎ ﯽ ﻦ iﻨﺎﯽ و ﺳﻮﮫﺎی ﯿﺎدی oوه ﻋﻮم rﺮﯽ و ﮐﻪ اﻞ اﻦ
.ﭘﺎ´ﻮ³ﻮژی اxﺠﺎم °ﺪه و ¯ﺪﻦ وﯿ®ﻪ اmY 2ﻘﺪ­ و rqpo از دا¬ه ﻋﻮم «ﺷ`ﯽ اردª©ﻞ . Fﻤﻞ ¨ﯽ آﯾﺪ
.ر·¶_ﻮن °ﺪ9ﺪی ¾½tﺮو 2ﻘﺪ/ﻢ . ﻤﺎم ¼ﻌº¹ﻦ واﺳﺎmﯿﺪ دKJﻮزم B ذ·¶ﻢ را ورق زد9ﺪ و ا . اوز
هﯽﺻﺤﺮاﯾﺗﻤﺎﯾﺰ ﻧﻮروﻧﯽ ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي ﺑﻨﯿﺎدي ﻓﻮﻟﯿﮑﻮل ﻣﻮي ﻣﻮش وﺑﻘﺎء رﺗﯿﻨﻮﺋﯿﮏ روي اﺳﯿﺪ اﺛﺮ 
ﺻﺤﺮاﯾﯽﺗﻤﺎﯾﺰ ﻧﻮروﻧﯽ ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي ﺑﻨﯿﺎدي ﻓﻮﻟﯿﮑﻮل ﻣﻮي ﻣﻮش وﺑﻘﺎ رﺗﯿﻨﻮﺋﯿﮏ روي اﺳﯿﺪ اﺛﺮ 
ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﺑﺮ روي ﺑﯿﻮﻟﻮژي ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي ﺑﻨﯿﺎدي ﻣﺘﻤﺮﮐﺰ ﺷﺪه اﺳﺖ و اﻣﯿﺪ آن ﻣﯽ رود ﮐﻪ ﻧﺘﺎﯾﺞ اﻣﺮوزه:ﭼﮑﯿﺪه
ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي .ﻋﻼج داﺷﺘﻪ ﺑﺎﺷﺪﺣﺎﺻﻞ از اﯾﻦ ﺗﺤﻘﯿﻘﺎت ﻧﻘﺶ ﻣﻬﻤﯽ در درﻣﺎن ﺑﺴﯿﺎري از ﺑﯿﻤﺎرﯾﻬﺎي ﻏﯿﺮ ﻗﺎﺑﻞ 
ﻣﻨﻄﻘﻪ ي ﺑﺎﻟﺞ ﻓﻮﻟﯿﮑﻮل ﻣﻮ .ﺑﻨﯿﺎدي ﻣﯽ ﺗﻮاﻧﻨﺪ از ﻣﻨﺎﺑﻊ ﻣﺨﺘﻠﻔﯽ ﻣﺜﻞ ﻣﻨﻄﻘﻪ ي ﺑﺎﻟﺞ ﻓﻮﻟﯿﮑﻮل ﻣﻮ ﻣﺸﺘﻖ ﺷﻮﻧﺪ
ﻫﺪف از اﯾﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺟﺪاﺳﺎزي و ﮐﺸﺖ .ﻣﻨﺒﻌﯽ در دﺳﺘﺮس از ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي ﺑﻨﯿﺎدي ﺑﺎ ﺗﻮان ﺗﮑﺜﯿﺮي ﺑﺎﻻ ﻣﯽ ﺑﺎﺷﺪ
ﺞ ﻓﻮﻟﯿﮑﻮل ﻣﻮ و ارزﯾﺎﺑﯽ روﺷﻬﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ اﻟﻘﺎ ﺗﻤﺎﯾﺰ ﻧﻮروﻧﯽ در ﺳﻠﻮﻟﻬﺎ ي ﺑﻨﯿﺎدي ﻓﻮﻟﯿﮑﻮل ﻣﻮ از ﻧﺎﺣﯿﻪ ي ﺑﺎﻟ
.ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي ﺑﻨﯿﺎدي ﻓﻮﻟﯿﮑﻮل ﻣﻮ ﺑﻮد
21F/MEMDﯽ ﺟﺪا ﺷﺪ و در ﻣﺤﯿﻂ ﮐﺸﺖ اﯾﺮﺻﺤﻧﺎﺣﯿﻪ ﺑﺎﻟﺞ ﻓﻮﻟﯿﮑﻮل ﻣﻮي ﻣﻮش :ﻣﻮاد و روش ﻫﺎ
اﺛﺮات ﺳﯿﺘﻮﺗﻮﮐﺴﯿﮏ رﺗﯿﻨﻮﺋﯿﮏ اﺳﯿﺪ ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از .ﮐﺸﺖ داده ﺷﺪ2-FGF، ﮐﻠﺮاﺗﻮﮐﺴﯿﻦ و FGEﺣﺎوي 
.ﻣﻮرد ﺑﺮرﺳﯽ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺖ(TTMروش)دي ﻓﻨﯿﻞ ﺗﺘﺮازوﻻﻣﯿﺪ ﺑﺮوﻣﺎﯾﺪ 5-2-(دي ﻣﺘﯿﻞ ﺗﯿﺎزول-5،4)3
ﺑﻪ ﻋﻨﻮان PAFGو 2paMو ﻫﻤﭽﻨﯿﻦ nitseNو 43DCﺑﯿﺎن RCP-TRﻧﻬﺎﯾﺘﺎ ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از روش 
.ﻣﺎرﮐﺮﻫﺎي ﻧﻮرال ،ﻣﻮرد ارزﯾﺎﺑﯽ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺖ
را ﮐﻪ ﻧﺸﺎﻧﮕﺮﻫﺎي 43DCﻧﺘﺎﯾﺞ ﻣﺎ ﻧﺸﺎن داد ﮐﻪ ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي ﺑﻨﯿﺎدي ﻓﻮﻟﯿﮑﻮل ﻣﻮي ﺗﻤﺎﯾﺰ ﻧﯿﺎﻓﺘﻪ،  ﻧﺴﺘﯿﻦ و :ﺎﯾﺞﻧﺘ
ﺑﺎﻧﺪﻫﺎي ﻗﻮي ﺗﺮي از ﺑﯿﺎن اﯾﻦ ﺑﻨﯿﺎدي ﻫﺴﺘﻨﺪ ﺑﯿﺎن ﮐﺮدﻧﺪ و در ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي ﺗﯿﻤﺎر ﺷﺪه ﺑﺎ رﺗﯿﻨﻮﺋﯿﮏ اﺳﯿﺪ 
ﯿﺎت ﺳﻠﻮﻟﯽ ﺷﺪ و در ﺳﻠﻮﻟﻬﺎﯾﯽ ﺑﺎﻻ ﻣﻨﺠﺮ ﺑﻪ ﮐﺎﻫﺶ ﻣﯿﺰان ﺣﻏﻠﻈﺖ ﻫﺎي رﺗﯿﻨﻮﺋﯿﮏ اﺳﯿﺪ در .دﯾﺪه ﺷﺪﻣﺎرﮐﺮﻫﺎ
رﺗﯿﻨﻮﺋﯿﮏ .اﻓﺰاﯾﺶ ﯾﺎﻓﺖ2lcBﺑﻪ  ﺑﯿﺎن xaBﯾﮏ درﺻﺪ ﺗﯿﻤﺎر ﺷﺪه ﺑﻮدﻧﺪ، ﻧﺴﺒﺖ ﺑﯿﺎن  SBFﮐﻪ ﺑﺎ دوز 
و اﻟﻘﺎ ﻧﻮروژﻧﺰ در ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي PAFGو ﻧﻪ ﺑﯿﺎن 2paMﯾﮏ ﻣﯿﮑﺮوﻣﻮل ﻣﻨﺠﺮ ﺑﻪ ﺗﻈﺎﻫﺮ ﺑﯿﺎن ﺑﺎ ﻏﻠﻈﺖاﺳﯿﺪ
.ﺑﻨﯿﺎدي ﻓﻮﻟﯿﮑﻮل ﻣﻮ ﺷﺪ 
در ﻧﺎﺣﯿﻪ ي ﺑﺎﻟﺞ 43DCﯾﺎﻓﺘﻪ ﻫﺎي ﻣﺎ ﺑﯿﺎﻧﮕﺮ اﯾﻦ ﺑﻮد ﮐﻪ ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي ﺑﯿﺎن ﮐﻨﻨﺪه ي ﻧﺴﺘﯿﻦ و :ﻧﺘﯿﺠﻪ ﮔﯿﺮي
ﺑﻪ ﻃﻮر ﮐﺎرآﻣﺪي در ﺣﻀﻮر رﺗﯿﻨﻮﺋﯿﮏ ﺗﻮاﻧﺴﺘﻨﺪ و ﺷﺘﻨﺪﻓﻮﻟﯿﮑﻮل ﻣﻮ، وﯾﮋﮔﯽ ﻫﺎي ﻣﺸﺎﺑﻪ  ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي ﺑﻨﯿﺎدي را دا
ﯾﺎﻓﺘﻪ ي ﻣﻬﻤﯽ ﺑﺮاي اﯾﻦ دﺳﺖ آوردﻫﺎ ﻗﻄﻌﺎ.ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي ﻧﻮروﻧﯽ را اﯾﺠﺎد ﮐﻨﻨﺪ(ﯾﮏ ﻣﯿﮑﺮوﻣﻮلﺑﺎ ﻏﻠﻈﺖ )اﺳﯿﺪ
.درﻣﺎن ﺑﯿﻤﺎري ﻫﺎي ﻧﻮرودژﻧﺮاﺗﯿﻮ ﻣﯽ ﺑﺎﺷﺪ
–ﮔﻠﯿﺎل -ﻧﻮرون–ﺳﻠﻮل ﺑﻨﯿﺎدي -ﻧﺎﺣﯿﻪ ﺑﺎﻟﺞ ﻓﻮﻟﯿﮑﻮل ﻣﻮش ﺻﺤﺮاﯾﯽ-اﺳﯿﺪ رﺗﯿﻨﻮﺋﯿﮏ:واژﮔﺎن ﮐﻠﯿﺪي
ﺗﻤﺎﯾﺰ–آﭘﻮﭘﺘﻮز




2........................................................................................................................ﻘﺪﻣﻪ و ﺑﯿﺎن ﻣﺴﺌﻠﻪﻣ1-1
5........................................................................................................................اﻫﺪاف ﮐﻠﯽ وﺟﺰﺋﯽ2-1










31....................................................................................ﮐﻨﺘﺮل ﺳﯿﺴﺘﻤﯿﮏ ﭼﺮﺧﻪ ي رﺷﺪ ﻣﻮ1-3-6-2
41............................................................................................ﮐﻨﺘﺮل داﺧﻠﯽ رﺷﺪ ﻓﻮﻟﯿﮑﻮل ﻣﻮ2-3-6-2
51....................................................................................ﻧﻘﺶ درﻣﺎل ﭘﺎﭘﯿﻼ در ﮐﻨﺘﺮل رﺷﺪ ﻣﻮ3-3-6-2
61.....................................................................ﺪاﭘﯿﺪرم ﺗﻮﺳﻂ ﻓﺎﮐﺘﻮرﻫﺎي رﺷﺘﻬﺎيﺗﻨﻈﯿﻢ ﮐﺮاﺗﯿﻨﻮﺳﯿ7-2
71.....................................................................................ﻓﺎﮐﺘﻮرﻫﺎي ﻣﺮﺗﺒﻂ ﺑﺎ رﺷﺪ ﮐﺮاﺗﯿﻨﻮﺳﯿﺘﻬﺎ1-7-2
71..........................................................................................ﻓﺎﮐﺘﻮر رﺷﺪ اﭘﯿﺪرﻣﺎلﺧﺎﻧﻮاده ي1-1-7-2
91.....................................................................................................ﻼﺳﺘﯽﺑﻓﺎﮐﺘﻮر رﺷﺪ ﻓﯿﺒﺮو2-1-7-2
02..................................................................................................ﻓﺎﮐﺘﻮر رﺷﺪ ﻣﺸﺎﺑﻪ اﻧﺴﻮﻟﯿﻦ3-1-7-2
12.......................................................................................ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي ﺑﻨﯿﺎدي و ﻧﻘﺶ درﻣﺎﻧﯽ آﻧﻬﺎ    8-2
12.....................................................................................................................ﺑﺎﻟﻎﺳﻠﻮﻟﻬﺎي ﺑﻨﯿﺎدي 9-2
22....................................................................................................ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي ﺑﻨﯿﺎدي ﻓﻮﻟﯿﮑﻮل ﻣﻮ1-9-2
42...........................................ﻧﺎﺣﯿﻪ ﺑﺎﻟﺞ رﯾﺶ، ﻣﺤﻞ دو دﺳﺘﻪ از ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي ﺑﻨﯿﺎدي اﭘﯽ ﺗﻠﯿﺎﻟﯽ1-1-9-2
62..............................................................................ﻓﻮﻟﯿﮑﻮل ﻣﻮ43DCﺳﻠﻮﻟﻬﺎي ﺑﯿﺎن ﮐﻨﻨﺪه ي 01-2
زﯽﺻﺤﺮاﯾﺗﻤﺎﯾﺰ ﻧﻮروﻧﯽ ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي ﺑﻨﯿﺎدي ﻓﻮﻟﯿﮑﻮل ﻣﻮي ﻣﻮش وﺑﻘﺎء رﺗﯿﻨﻮﺋﯿﮏ روي اﺳﯿﺪ اﺛﺮ 
82.......................ﻣﻨﻄﻘﻪ ي ﺑﺎﻟﺞ ﻣﻨﺸﺎ ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي ﺑﯿﺎن ﮐﻨﻨﺪه ي ﻧﺴﺘﯿﻦ ﭼﻨﺪ ﭘﺘﺎﻧﺴﯿﻠﯽ در ﻓﻮﻟﯿﮑﻮل ﻣﻮ11-2
ﻣﻨﻄﻘﻪ ي ﺑﺎﻟﺞ ﺑﺰرﮔﺘﺮﯾﻦ ﻣﻨﺒﻊ ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي ﺑﻨﯿﺎدي ﻓﻮﻟﯿﮑﻮل ﻣﻮ ﭼﻨﺪ ﻇﺮﻓﯿﺘﯽ ﺑﯿﺎن ﮐﻨﻨﺪه ي ﻧﺴﺘﯿﻦ21-2
13........................................ﻫﺴﺘﻨﺪ ﮐﻪ ﻣﯽ ﺗﻮاﻧﻨﺪ آﺳﯿﺐ ﻧﺨﺎﻋﯽ را در ﻣﻘﺎﯾﺴﻪ ﺑﺎ درﻣﺎل ﭘﺎﭘﯿﻼ ﺗﺮﻣﯿﻢ ﮐﻨﻨﺪ
23...........................................................................................ﺗﯿﻨﻮﺋﯿﺪﻫﺎي اﻧﺪوژن در ﻓﻮﻟﯿﮑﻮل ﻣﻮر31-2
23.......................................................................................................ﻮل ﻣﻮرﻓﻮﻟﯿﮑﻫﺎ دﺪﺋﯿرﺗﯿﻨﻮ1-31-2
73............................................................................رﺗﯿﻨﻮﺋﯿﺪﻫﺎ در ﭘﻮﺳﺖﻣﻮﻟﮑﻮﻟﯽ ﻋﻤﻞﻣﮑﺎﻧﯿﺴﻢ41-2
73............................................ﻮﺋﯿﺪﻫﺎ و ژﻧﻬﺎي ﻫﺪف آﻧﻬﺎ در ﭘﻮﺳﺖﮔﯿﺮﻧﺪه ﻫﺎي ﻫﺴﺘﻪ اي رﺗﯿﻨ1-41-2
83............................................................................................ﮔﯿﺮﻧﺪه ﻫﺎي ﻫﺴﺘﻪ اي رﺗﯿﻨﻮﺋﯿﺪﻫﺎ2-41-2
93.........رﺗﯿﻨﻮﺋﯿﮏ اﺳﯿﺪ ﺑﻄﻮر ﺗﺮﺟﯿﺤﯽ ﺑﺎ ال ﺗﺮاﻧﺲ رﺗﯿﻨﻮﺋﯿﮏ اﺳﯿﺪ ﺑﺎﻧﺪ ﻣﯿﺸﻮدﮔﺎﻣﺎيﮔﯿﺮﻧﺪه3-41-2
24......................................................................................رﺗﯿﻨﻮﺋﯿﺪيﻫﺎﻧﺪه ﺮﮔﯿژن ﻫﺎي ﻫﺪف 4-41-2
44..................................................................ﺗﻮﺳﻂ رﺳﭙﺘﻮرﻫﺎي رﺗﯿﻨﻮﺋﯿﺪI-PAﻣﻬﺎر ﭘﺮوﺗﺌﯿﻨﯽ 5-41-2
64................................................................................................................ﻣﺼﺎرف رﺗﯿﻨﯿﻞ اﺳﺘﺮﻫﺎ51-2
64...............................................................................................ﺗﺮاﻧﺲ رﺗﯿﻨﻮﺋﯿﮏ اﺳﯿﺪالﺑﯿﻮﺳﻨﺘﺰ61-2
84........................................................................................ﻮﻟﯿﺴﻢ رﺗﯿﻨﻮﺋﯿﺪﻫﺎ در ﭘﻮﺳﺖ اﻧﺴﺎنﻣﺘﺎﺑ71-2
84...........................................................................................................اﺳﺘﺮﯾﻔﯿﮑﺎﺳﯿﻮن رﺗﯿﻨﻮل1-71-2
94...............................................................................ﻫﯿﺪروﮐﺴﯿﻼﺳﯿﻮن ﺗﺮاﻧﺲ رﺗﯿﻨﻮﺋﯿﮏ اﺳﯿﺪ2-71-2
05...............................................................................ﻣﯿﺰان ﺗﺮاﻧﺲ رﺗﯿﻨﻮﺋﯿﮏ اﺳﯿﺪﺧﻮدﺗﻨﻈﯿﻤﯽ 3-71-2
35.....................................در ﻣﺤﯿﻂ آزﻣﺎﯾﺸﮕﺎﻫﯽ و ﻣﻮﺟﻮد زﻧﺪهﭘﺎﺳﺦ ﮐﺮاﺗﯿﻨﻮﺳﯿﺘﻬﺎ ﺑﻪ رﺗﯿﻨﻮﺋﯿﺪﻫﺎ 81-2
35........................................ﯿﺘﻬﺎي ﮐﺸﺖ ﯾﺎﻓﺘﻪ را ﻣﻬﺎر ﻣﯽ ﮐﻨﺪرﺗﯿﻨﻮﺋﯿﺪﻫﺎ ﺗﻤﺎﯾﺰ ﻧﻬﺎﯾﯽ ﮐﺮاﺗﯿﻨﻮﺳ1-81-2
45...............................ﻨﻮﺳﯿﺘﻬﺎ و ﺗﻤﺎﯾﺰ در ﺑﺪن ﻣﯽ ﮔﺮددرﺗﯿﻨﻮﺋﯿﺪﻫﺎ ﻣﻨﺠﺮ ﺑﻪ ﺗﺤﺮﯾﮏ رﺷﺪ ﮐﺮاﺗﯿ2-81-2
55....................................................................................ﻫﺎي ﻫﺴﺘﻪ اي رﺗﯿﻨﻮﺋﯿﺪﻫﺎﺳﻄﻮح ﮔﯿﺮﻧﺪه 91-2
55....................................................................................ﺗﯿﻨﻮﺋﯿﺪﻫﺎ ﺑﺮ ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي ﻓﻮﻟﯿﮑﻮل ﻣﻮﺗﺎﺛﯿﺮ ر02-2
75........................ﺎي ﮐﺮاﺗﯿﻨﻮﺳﯿﺘﯽ ﮐﺸﺖ ﯾﺎﻓﺘﻪ ﻣﯿﺸﻮﻧﺪرﺗﯿﻨﻮﺋﯿﺪﻫﺎ ﻣﻨﺠﺮ ﺑﻪ اﻟﻘﺎي آﭘﻮﭘﺘﻮز در ﺳﻠﻮﻟﻬ12-2
ﻣﻮاد و روﺷﻬﺎي ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ:ﻓﺼﻞ ﺳﻮم
36...................................................................................................................ﺣﯿﻮاﻧﺎت ﻣﻮرد اﺳﺘﻔﺎده1-3
36................................................................................................................وش ﺗﻬﯿﻪ ﻣﺤﯿﻂ ﮐﺸﺖر2-3
46.................................................................................................ﭘﻠﯿﺖ ﺑﺎ ﮐﻼژنﻧﺤﻮه ﭘﻮﺷﺶ دادن 3-3
46...............................................................................esanegalloC /ІІesapsiDІﺗﻬﯿﻪ ﻣﺤﻠﻮل 4-3
حﯽﺻﺤﺮاﯾﺗﻤﺎﯾﺰ ﻧﻮروﻧﯽ ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي ﺑﻨﯿﺎدي ﻓﻮﻟﯿﮑﻮل ﻣﻮي ﻣﻮش وﺑﻘﺎء رﺗﯿﻨﻮﺋﯿﮏ روي اﺳﯿﺪ اﺛﺮ 
46................................................................................................................ATDE/nispyrTﺗﻬﯿﻪ5-3
56................................................ﯽﺻﺤﺮاﯾﺟﺪاﺳﺎزي و ﮐﺸﺖ ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي ﺑﻨﯿﺎدي ﻓﻮﻟﯿﮑﻮل ﻣﻮي ﻣﻮش 6-3
56...........................................................................................................ﺟﺪا ﮐﺮدن ﻓﻮﻟﯿﮑﻮل ﻣﻮ  1-6-3
66..........................................................اﯾﻦ اﻗﺪاﻣﺎت را اﻧﺠﺎم دادﯾﻢﺑﺎﻟﺞ ﺟﻬﺖ ﺟﺪا ﮐﺮدن ﻧﺎﺣﯿﻪ 2-6-3
66..............................................................اﯾﻦ ﻣﺮاﺣﻞ ﻃﯽ ﺷﺪﺑﺮاي ﮐﺸﺖ ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي ﻧﺎﺣﯿﻪ  ﺑﺎﻟﺞ 3-6-3
76........................................................................................................ﮐﺸﺖ ﺳﻠﻮﻟﻬﺎ ﺑﺼﻮرت ﮐﻠﻮﻧﺎل7-3
76.............................................................................................................ﭘﺎﺳﺎژ ﺳﻠﻮﻟﯽﺗﮑﺜﯿﺮ دادن و8-3
86..................................................................................................................................TTMروش 9-3
86..........................................................................................................TTMﺗﻬﯿﻪ ي ﻣﺤﻠﻮل 1-9-3
86.........................................................................................................روش آﻣﺎده ﺳﺎزي ﺳﻠﻮﻟﻬﺎ2-9-3
96..........................................................................................................ﺑﺮرﺳﯽ ﻣﻮرﻓﻮﻟﻮژي ﺳﻠﻮﻟﯽ01-3
96.....................................................................................ﺳﻠﻮﻟﯽﻤﺎي ﮔﺮوه ﺑﻨﺪي و اﻧﺠﺎم ﮐﺸﺖ ﺷ11-3
17..............................................)RCP-TR(ﻧﺴﺨﻪ ﺑﺮداري ﻣﻌﮑﻮس واﮐﻨﺶ زﻧﺠﯿﺮه اي ﭘﻠﯿﻤﺮ از 21-3
17.....................................................................................................................ANRاﺳﺘﺨﺮاج 1-21-3
27.......................................................................................اﺳﺘﺨﺮاج ﺷﺪهANRﺗﻌﯿﯿﻦ ﻏﻠﻈﺖ 2-21-3
37....................................................................................................................ANDcﺳﺎﺧﺖ 3-21-3
47..........................................................................................................................TRRCP4-21-3




67......................................................................................ﻣﻮرد ﺑﺮرﺳﯽ در اﯾﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪژن ﻫﺎي7-21-3
ﻧﺘﺎﯾﺞ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ:ﻓﺼﻞ ﭼﻬﺎرم
87...............................................................................................................ﯾﺎﻓﺘﻪ ﻫﺎي ﮐﺸﺖ ﺳﻠﻮﻟﯽ1-4
87...............................................................................ﯽاﯾﺮﺻﺤﻣﻮرﻓﻮﻟﻮژي ﻓﻮﻟﯿﮑﻮل ﻣﻮي ﻣﻮش 1-1-4
08.....................................ﯾﺎﻓﺘﻪ ﻫﺎي ﻣﻮرﻓﻮﻟﻮژِﯾﮏ روز اول  ﮐﺸﺖ ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي ﺑﺎﻟﺞ ﻓﻮﻟﯿﮑﻮل ﻣﻮ  2-1-4
18.............................................................................رﺷﺪ ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي ﻓﻮﻟﯿﮑﻮل ﻣﻮ در ﻣﺤﯿﻂ ﮐﺸﺖ3-1-4
28.............................................................................ﺗﺮﯾﭙﺴﯿﻨﻪ ﮐﺮدن و ﮐﺸﺖ ﺳﻠﻮﻟﻬﺎ ﺑﺎ ﺗﺮاﮐﻢ ﮐﻢ4-1-4
طﯽﺻﺤﺮاﯾﺗﻤﺎﯾﺰ ﻧﻮروﻧﯽ ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي ﺑﻨﯿﺎدي ﻓﻮﻟﯿﮑﻮل ﻣﻮي ﻣﻮش وﺑﻘﺎء رﺗﯿﻨﻮﺋﯿﮏ روي اﺳﯿﺪ اﺛﺮ 
38.................................................................................................................TTMﺑﺮرﺳﯽ ﺑﺎ روش2-4
38.....................................................................................................................ﺑﺮرﺳﯽ ﺑﻘﺎ ﺳﻠﻮﻟﯽ1-2-4
48.......................................................................TTMﺑﺮرﺳﯽ ﻣﻮرﻓﻮﻟﻮژﯾﮑﯽ ﺳﻠﻮﻟﻬﺎ در روش2-2-4
68..........................ﻗﺒﻞ از ﺗﺸﮑﯿﻞ ﮔﺮوه ﻫﺎﮐﺸﺖ ﺳﻠﻮﻟﻬﺎ 41ﻣﻮرﻓﻮﻟﻮژي ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي ﭘﺎﺳﺎژ ﯾﺎﻓﺘﻪ، روز3-4
78.......................................................ﮔﺮوه ﺑﻨﺪي و ﯾﺎﻓﺘﻪ ﻫﺎي ﻣﻮرﻓﻮﻟﻮژﯾﮑﯽ در ﮔﺮوﻫﻬﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ4-4
78..........................................................................................................ﻣﺤﯿﻂ ﮐﺸﺖ1در ﮔﺮوه 1-4-4
88...........................................................................................................ﻣﺤﯿﻂ ﮐﺸﺖ2در ﮔﺮوه 2-4-4
98...........................................................................................................ﻣﺤﯿﻂ ﮐﺸﺖ3در ﮔﺮوه 3-4-4
09...........................................................................................................ﻣﺤﯿﻂ ﮐﺸﺖ4در ﮔﺮوه 4-4-4
19.................................................................................................TRRCPﯾﺎﻓﺘﻪ ﻫﺎي ﺣﺎﺻﻞ از 5-4
29.............................................................................................gnipeekesuoHﻧﺘﺎﯾﺞ ﺑﯿﺎن ژن 1-5-4
29......................................................ﺗﺎﺛﯿﺮ رﺗﯿﻨﻮﺋﯿﮏ اﺳﯿﺪ ﺑﺮ آنوﺑﯿﺎن ﻧﺸﺎﻧﮕﺮﻫﺎي ﺑﻨﯿﺎديﻧﺘﺎﯾﺞ 2-5-4
39....................................................................ﻧﺘﺎﯾﺞ ﺑﺮرﺳﯽ آﭘﻮﭘﺘﻮز وﺗﺎﺛﯿﺮ رﺗﯿﻨﻮﺋﯿﮏ اﺳﯿﺪ ﺑﺮ آن3-5-4
39..............................................................وﺗﺎﺛﯿﺮ رﺗﯿﻨﻮﺋﯿﮏ اﺳﯿﺪ ﺑﺮ آنﻧﻮرال ﻧﺘﺎﯾﺞ ﺑﺮرﺳﯽ ﺗﻤﺎﯾﺰ 4-5-4
:ﺑﺤﺚ و ﻧﺘﯿﺠﻪ ﮔﯿﺮيﻓﺼﻞ ﭘﻨﺠﻢ
ﮐﺸﺖ ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي ﺑﻨﯿﺎدي ﻓﻮﻟﯿﮑﻮل ﻣﻮي ﻣﻮش و ﺑﺮرﺳﯽ ﻧﺘﺎﯾﺞ ﺧﺼﻮﺻﯿﺎت ﻣﻮرﻓﻮﻟﻮژﯾﮑﯽ و 1-5
69............................................................................................................................................ﺑﯿﻮﻟﻮژﯾﮑﯽ 
89....................................ﻣﺨﺘﻠﻒ در ﺑﻘﺎ ﺳﻠﻮﻟﯽﻏﻠﻈﺖ ﻫﺎي ﺪ در ﺗﺎﺛﯿﺮ رﺗﯿﻨﻮﺋﯿﮏ اﺳﯿﻧﺘﺎﯾﺞ ﺑﺮرﺳﯽ2-5
001ﺞ ﺑﻪ ﺻﻮرت ﻣﻮرﻓﻮﻟﻮژﯾﮑﯽ وﻧﺘﺎﯾﺞ آنﯾﮏ ﻣﯿﮑﺮو ﻣﻮل درﺗﻤﺎﯾﺰ ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي ﺑﺎﻟﻏﻠﻈﺖ ﺑﺮرﺳﯽ اﺛﺮ 3-5
ﺗﻤﺎﯾﺰ ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي ﺑﺎﻟﺞ  در ﺑﯿﺎن ژﻧﻬﺎي ﺳﻠﻮﻟﻬﺎيرﯾﮏ ﻣﯿﮑﺮو ﻣﻮل دﻏﻠﻈﺖﺑﺮرﺳﯽ اﺛﺮ4-5
101..................................................................................................:وﻧﺘﺎﯾﺞ آنenitseN,43DCﺑﻨﯿﺎدي 
501TRRCPو ﮔﻠﯿﺎﻫﺎي ﻣﯿﻠﯿﻦ ﺳﺎز ﺗﻮﺳﻂ ﺳﻠﻮﻟﻬﺎ ﻣﺸﺎﺑﻪ ﻧﻮروﻧﯽ ﻧﺘﺎﯾﺞ ﺗﻤﺎﯾﺰ ﺳﻠﻮل ﻫﺎي ﺑﻨﯿﺎدي ﺑﻪ 5-5
801...............................................................................................وﻧﺘﺎﯾﺞﺑﻘﺎ ﺑﺮرﺳﯽ ﻣﯿﺰان آﭘﻮﭘﺘﻮز و 6-5
011..............................................................................................................ﻧﺘﯿﺠﻪ ﮔﯿﺮي و ﭘﯿﺸﻨﻬﺎدات7-5
111......................................................................................................................................................ﻣﻨﺎﺑﻊ
يﯽﺻﺤﺮاﯾﺗﻤﺎﯾﺰ ﻧﻮروﻧﯽ ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي ﺑﻨﯿﺎدي ﻓﻮﻟﯿﮑﻮل ﻣﻮي ﻣﻮش وﺑﻘﺎء رﺗﯿﻨﻮﺋﯿﮏ روي اﺳﯿﺪ اﺛﺮ 
ﻓﻬﺮﺳﺖ ﺗﺼﺎوﯾﺮ
8.........................................................................................................ﻣﻮشﺳﺒﯿﻞ ﻓﻮﻟﯿﮑﻮل 1-2ﺗﺼﻮﯾﺮ 
43.................................................................................ﺳﻨﺘﺰ رﺗﯿﻨﻮﺋﯿﮏ اﺳﯿﺪ در ﻓﻮﻟﯿﮑﻮل ﻣﻮ2-2ﺗﺼﻮﯾﺮ 
14..................................................واﮐﻨﺶ ﻋﻤﻠﮑﺮدي ﮔﯿﺮﻧﺪه ﻫﺎي رﺗﯿﻨﻮﺋﯿﺪ در ﭘﻮﺳﺖ اﻧﺴﺎن3-2ﺗﺼﻮﯾﺮ
15............................................ﺧﻮدﺗﻨﻈﯿﻤﯽ ﻣﺘﺎﺑﻮﻟﺴﻢ ﺗﺮاﻧﺲ رﺗﯿﻨﻮﺋﯿﮏ اﺳﯿﺪ در ﭘﻮﺳﺖ اﻧﺴﺎن4-2ﺗﺼﻮﯾﺮ
87.......................................................................................................ﻣﺮاﺣﻞ ﺟﺪاﺳﺎزي ﺑﺎﻟﺞ1-4ﺗﺼﻮﯾﺮ 
97..........................................................................................ﻓﻮﻟﯿﮑﻮﻟﻬﺎي ﺟﺪا ﺷﺪه از ﻣﻮش2-4ﺗﺼﻮﯾﺮ 
08...........................................................ﯾﺎﻓﺘﻪ ﻫﺎي ﻣﻮرﻓﻮﻟﻮژﯾﮏ ﺳﻠﻮﻟﻬﺎ در روز اول ﮐﺸﺖ3-4ﺗﺼﻮﯾﺮ
18............................................................................ﻣﻮرﻓﻮﻟﻮژِي ﺳﻠﻮﻟﻬﺎ در روز ﻫﻔﺖ ﮐﺸﺖ4-4ﺗﺼﻮﯾﺮ 
28.......................................................................ﻣﻮرﻓﻮﻟﻮژي ﯾﮏ ﺳﻠﻮل ﺑﺎﻟﺞ در ﺣﺎل ﺗﻘﺴﯿﻢ5-4ﺗﺼﻮﯾﺮ 
28.................................................................................ﺗﺼﻮﯾﺮ ﺳﻠﻮﻟﻬﺎ ﺑﻌﺪ از ﺗﺮﯾﭙﺴﯿﻨﻪ ﮐﺮدن6-4ﺗﺼﻮﯾﺮ 
48..........................................................................TTMﻣﻮرﻓﻮﻟﻮژِي ﺳﻠﻮﻟﻬﺎ در ﮔﺮوﻫﻬﺎي 7-4ﺗﺼﻮﯾﺮ 
58..........................................................................TTMﻣﻮرﻓﻮﻟﻮژِي ﺳﻠﻮﻟﻬﺎ در ﮔﺮوﻫﻬﺎي 8-4ﺗﺼﻮﯾﺮ 
68.....................................................................ﻣﻮرﻓﻮﻟﻮژِي ﺳﻠﻮﻟﻬﺎ در روز ﭼﻬﺎردﻫﻢ ﮐﺸﺖ9-4ﺗﺼﻮﯾﺮ 
78....................................................................................ﻣﻮرﻓﻮﻟﻮژي ﺳﻠﻮﻟﻬﺎ در ﮔﺮوه ﯾﮏ01-4ﺗﺼﻮﯾﺮ 
88....................................................................................ﻣﻮرﻓﻮﻟﻮژي ﺳﻠﻮﻟﻬﺎ در ﮔﺮوه دوم11-4ﺗﺼﻮﯾﺮ 
98...................................................................................ﻣﻮرﻓﻮﻟﻮژي ﺳﻠﻮﻟﻬﺎ در ﮔﺮوه ﺳﻮم21-4ﺗﺼﻮﯾﺮ 
09................................................................................ﻣﻮرﻓﻮﻟﻮژي ﺳﻠﻮﻟﻬﺎ در ﮔﺮوه ﭼﻬﺎرم31-4ﺗﺼﻮﯾﺮ 
19.....................................................................................................RCP TRﯾﺎﻓﺘﻪ ﻫﺎي 41-4ﺗﺼﻮﯾﺮ 
29.....................................................................................................RCP TRﯾﺎﻓﺘﻪ ﻫﺎي 51-4ﺗﺼﻮﯾﺮ 
كﯽﺻﺤﺮاﯾﺗﻤﺎﯾﺰ ﻧﻮروﻧﯽ ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي ﺑﻨﯿﺎدي ﻓﻮﻟﯿﮑﻮل ﻣﻮي ﻣﻮش وﺑﻘﺎء رﺗﯿﻨﻮﺋﯿﮏ روي اﺳﯿﺪ اﺛﺮ 
ﻓﻬﺮﺳﺖ ﻧﻤﻮدار
ﻏﻠﻈﺖ ﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ رﺗﯿﻨﻮﺋﯿﮏﻣﯿﺎﻧﮕﯿﻦ درﺻﺪ ﺣﯿﺎت ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي ﺑﻨﯿﺎدي ﻓﻮﻟﯿﮑﻮل ﻣﻮ در 1-4ﻧﻤﻮدار 
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 ﺮﺛا ﺪﯿﺳا يور ﮏﯿﺋﻮﻨﯿﺗر ءﺎﻘﺑو شﻮﻣ يﻮﻣ لﻮﮑﯿﻟﻮﻓ يدﺎﯿﻨﺑ يﺎﻬﻟﻮﻠﺳ ﯽﻧورﻮﻧ ﺰﯾﺎﻤﺗﯾاﺮﺤﺻﯽل
تارﺎﺼﺘﺧا:
RA: Retinoic Acid
tRA: Trans Retinoic Acid
EGF: Epidermal Growth Factor
FGF: Fibroblast Growth Factor
FBS: Fetal Bovine Serum
IFE: Inter Follicular Epiderm
RAR: Retinoic Acid Receptor
RXR: Retinoid X Receptor
RARE: Retinoic Acid Response Elements
mRNA: Messenger RNA
TG: Trans Glutamine
LRAT: Lecithin Retinol Acyltransfsrase
GFAP: Glial fibrillary acidic protein
MAP2: Microtubule –associated protein2
Nestin: Neural Progenitor & Hair Follicle Marker
Bcl2: B –Cell Lymphoma 2
BAX: Bcl2 associated X protein
DMEM: Dulbecos modified Eagls Medium
PBS: Phosphate buffered saline
SKP: Skin derived Precursors
EDTA: Ethylene diamine tetra acetic acid
-2,5diphenyl tetrazolium bromide)]4,5-dimethylthiazol-2-yl[(3MTT:
&%ﻞ اول
3ﻘﺪ0 و /ﯿﺎن +*ﺌ(ﻪ
2ﯽﺻﺤﺮاﯾﺗﻤﺎﯾﺰ ﻧﻮروﻧﯽ ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي ﺑﻨﯿﺎدي ﻓﻮﻟﯿﮑﻮل ﻣﻮي ﻣﻮش وﺑﻘﺎء رﺗﯿﻨﻮﺋﯿﮏ روي اﺳﯿﺪ اﺛﺮ 
:ﺑﯿﺎن ﻣﺴﺌﻠﻪﻘﺪﻣﻪ وﻣ1-1
ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﺑﺮ روي ﺑﯿﻮﻟﻮژي ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي ﺑﻨﯿﺎدي ﻣﺘﻤﺮﮐﺰ ﺷﺪه اﺳﺖ و اﻣﯿﺪ آن ﻣﯽ رود ﮐـﻪ ﻧﺘـﺎﯾﺞ ﭼﻨﺪ ي اﺳﺖ ﮐﻪ 
ﺗﺎﮐﻨﻮن اﻧـﻮاع .رﯾﻬﺎي ﻏﯿﺮ ﻗﺎﺑﻞ ﻋﻼج داﺷﺘﻪ ﺑﺎﺷﺪﺣﺎﺻﻞ از اﯾﻦ ﺗﺤﻘﯿﻘﺎت ﻧﻘﺶ ﻣﻬﻤﯽ در درﻣﺎن ﺑﺴﯿﺎري از ﺑﯿﻤﺎ
ﻠﻮﻟﻬﺎي ﺑﻨﯿـﺎدي ﺷـﺎﻣﻞ دو ﮔـﺮوه ﺟﻨﯿﻨـﯽ و ﻣﺨﺘﻠﻒ ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي ﺑﻨﯿﺎدي از ﻣﻮﺟﻮدات زﻧﺪه ﺟﺪا ﺷﺪه و در ﮐﻞ ﺳ ـ
ﺗﺤﻘﯿﻘﺎت ﺑﺮ روي ﻫﺮ دو دﺳﺘﻪ ي اﺧﯿﺮ ﻣﻬﻢ اﺳﺖ و ﻧﺘﺎﯾﺞ ﺑﺪﺳـﺖ آﻣـﺪه، در ﺗﮑﻨﻮﻟـﻮژي .ﻣﯽ ﺑﺎﺷﻨﺪﺑﺰرﮔﺴﺎل 
.درﻣﺎن ﺑﺎ ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي ﺑﻨﯿﺎدي ﻧﻘﺶ ﺧﺎص ﺧﻮد را ﺧﻮاﻫﺪ داﺷﺖ
زﯾـﺮا ،ﺖﻮده اﺳاﺳﺘﻔﺎده از ﺳﻠﻮل ﻫﺎي ﺑﻨﯿﺎدي ﻣﻮﺟﻮد در ﭘﻮﺳﺖ و ﺿﻤﺎﺋﻢ آن درﯾﭽﻪ ﺗﺎزه اي روي ﻣﺤﻘﻘﯿﻦ ﮔﺸ
ﮐﻪ ﻗﺎﺑﻠﯿﺖ ﺗﮑﺜﯿﺮ، ﺗﻤﺎﯾﺰ و ﺗﺒﺪﯾﻞ ﺑﻪ ﺳﺎﯾﺮ ﺳﻠﻮﻟﻬﺎاز ﺟﻤﻠﻪ ﻣﺨﺰن ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي ﺑﺎﻟﻘﻮه اي ﻫﺴﺘﻨﺪﭘﻮﺳﺖ و ﺿﻤﺎﺋﻢ آن 
، ﻓﻮﻟﯿﮑـﻮل ﻣـﻮ ﻓﻮﻟﯿﮑﻮل ﻣﻮ و اﭘﯿﺪرم اﻃﺮاف آن اﺳﺖﺣﺎوي اﭘﯽ ﺗﻠﯿﻮم ﭘﻮﺳﺖ .(1)ﻧﺪﺳﻠﻮل ﻫﺎي ﻋﺼﺒﯽ را دار
.(2)و ﺗﻨﻪ ﻣﻮ ﺗﺸﮑﯿﻞ ﺷﺪه اﺳﺖ، ﮐﺎﻧﺎل ﯾﺎ ﻏﻼف رﯾﺸﻪ اي داﺧﻠﯽاز ﻏﻼف رﯾﺸﻪ اي ﺧﺎرﺟﯽ 
ﮐﻨﺪ و ﺑﺪﻧﺒﺎل آن، ﺳـﻠﻮﻟﻬﺎي اﯾﺠﺎد ﻣﯽ ﭘﻼﮐﻮد اﭘﯿﺪرم ﺿﺨﯿﻢ ﻣﯽ ﺷﻮد و ﺗﺸﮑﯿﻞ ﻓﻮﻟﯿﮑﻮل ﻣﻮ در ﻣﻮشدر زﻣﺎن
در .اﯾﺠﺎد ﺷـﻮد ﻣﯿﺦ ﻣﻮ درﻣﯽ زﯾﺮ اﭘﯿﺪرم ﺗﺠﻤﻊ ﭘﯿﺪا ﻣﯽ ﮐﻨﻨﺪ و ﭘﻼﮐﻮد اﭘﯿﺪرﻣﯽ ﺑﻪ ﻃﺮف درم رﺷﺪ ﻣﯽ ﮐﻨﺪ، ﺗﺎ 
.ﯽ ﮔﯿﺮد ﺗﺎ ﭘﺎﭘﯿﻼي درﻣﯽ اﯾﺠﺎد ﺷـﻮد ﻣراﻃﺮاف ﻧﺎﺣﯿﻪ ﻣﺘﺮاﮐﻢ ﺷﺪه درﻣﯽ، اﭘﯽ ﺗﻠﯿﺎل در ﺣﺎل رﺷﺪ ﻓﻮﻟﯿﮑﻮل ﻗﺮا
ﺗﻨﻪ ﻣﻮ و ﻏﻼف رﯾﺸﻪ اي داﺧﻠـﯽ .ﻣﺎﺗﺮﯾﮑﺲ ﻣﻮﺋﯽ را ﻣﯽ ﺳﺎزﻧﺪﻣﯽ ﮐﻨﻨﺪﺳﻠﻮﻟﻬﺎﯾﯽ ﮐﻪ ﭘﺎﭘﯿﻼي درﻣﯽ را اﺣﺎﻃﻪ 
ﺪ و ﻏﺪه ﭼﺮﺑﯽ ﻫﻢ ﻧﺰدﯾﮏ ﺑﺨﺶ ﻓﻮﻗﺎﻧﯽ ﻓﻮﻟﯿﮑـﻮل ﻣـﻮ ﺷـﮑﻞ ﻧﻣﺎﺗﺮﯾﮑﺲ اﯾﺠﺎد ﻣﯽ ﺷﻮﭘﯿﺶ ﺳﺎز از ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي 
.ﻣﯽ ﮔﯿﺮد
ﺗﺤﺘﺎﻧﯽ ﻓﻮﻟﯿﮑﻮل دژﻧﺮه ﻣﯽ ﺷـﻮد، ﺑﻌـﺪ دوﺳﻮمﻣﯽ ﺷﻮﻧﺪ،در ﻃﯽ ﻓﺎز ﮐﺎﺗﺎژن ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي ﻣﺎﺗﺮﯾﮑﺲ دﭼﺎر آﭘﻮﭘﺘﻮز 
ﺑـﺎ .ﻓﻮﻟﯿﮑـﻮل را ﺗﺤﺮﯾـﮏ ﻣـﯽ ﮐﻨـﺪ ﯽدوره اﺳﺘﺮاﺣﺖ، ﺗﺤﺮﯾﮑﯽ از ﻧﺎﺣﯿﻪ ﭘﺎﭘﯿﻼي درﻣﯽ، ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي اﭘﯽ ﺗﻠﯿـﺎﻟ از 
ﻋﻀـﻠﻪ ﮐﻪ ﺟﺰﺋﯽ از ﻏﻼف رﯾﺸﻪ اي ﺧﺎرﺟﯽ و ﻧﺰدﯾﮏ ﻣﺤﻞ اﺗﺼـﺎل ﺑﺎﻟﺞ ﺷﺮوع ﻣﺮﺣﻠﻪ آﻧﺎژن، ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي ﻧﺎﺣﯿﻪ 
ﻣـﯽ آورﻧـﺪ، د ﺑﻮﺟـﻮ ﺗﺤﺘـﺎﻧﯽ ﻓﻮﻟﯿﮑـﻮل را دوﺑـﺎره ﻫﺴﺘﻨﺪ، ﺗﮑﺜﯿﺮ ﭘﯿﺪا ﻣﯽ ﮐﻨﻨﺪ و ﺑﺨﺶي راﺳﺖ ﮐﻨﻨﺪه ي ﻣﻮ 
